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Giriş
Prostat spesifik antijen (PSA), ideal belirteç’in sahip 

olması gereken birçok karakteristiğe sahip olmadığı halde, 
günümüzde en çok kullanılan onkolojik belirteç olma özelli-
ğini sürdürmektedir. Molekül ağırlığı 34 kDa olan PSA; kal-
likrein ailesine bağlı bir serin proteazdır. Öncelikle prostat 
dokusu ve seminal sıvıda izole edilmiş olmasına karşın, 
daha sonra yapılan çalışmalarda tükrük salgısı, pankreas ve 
meme dokularında da tespit edilmiştir. Esas biyolojik fonk-
siyonu semen’in likefaksiyonu olan PSA, prostat kanseri ve 
benign prostat hiperplazisi olan hastaların tanı, tedavi ve 
takip süreçlerinde sıklıkla kullanılmaktadır. 

Günümüzde, gelişmiş ülkelerde yaşayan 50 yaş ve üze-
rindeki her 4 erkekten 3’ünün prostat kanseri taraması 

amacı ile serum PSA değerlendirmesi yaptırdığı bilinmekte-
dir. Prostat kanseri taramasının yapıldığı ülkelerde, prostat 
kanserine bağlı ölüm oranları son yıllarda düşüş gösterdiği 
saptanmıştır. Bu değişiklikte kanser taramasının dışında 
etkili faktörler olup olmadığı halen tartışılan bir konudur. 

Bu derlemenin amacı PSA’in tarihçesini, biyokimyasal 
ve klinik özelliklerini gözden geçirmek ve izoformlarından 
bahsetmektir.

Tarihçe
Parmakla rektal muayene (PRM), prostatik asit fosfataz 

(PAP) ve transrektal ultrasonografi (TRUS), PSA bir belirteç 
olarak kullanılmadan önce klinisyenlerin prostat kanseri 
tanısını koymak için başvurdukları temel yöntemlerdi. Fakat 

Prostat spesifik antijen (PSA), günümüzde en sık kullanılan tümör 
belirtecidir. PSA’nın rutin kullanımı ile beraber prostat kanseri-
ne daha erken evrelerde tanı koymak mümkün olmuştur. Human 
kallikrein 3 (hK3) olarak da bilinen PSA, enzimatik aktiviteye (serin 
proteaz) sahiptir. Prostattaki duktal epitel hücrelerinde üretilir ve 
esas biyolojik fonksiyonu semen likefaksiyonudur. Prostatın hücre-
sel yapısı bozulduğunda (prostat kanserinde olduğu gibi) dolaşıma 
yüksek miktarda karışır. Dolaşımda bağlı bulunduğu temel proteaz 
inhibitörü α1-antikimotripsindir. Proteaz inhibitörleri ile kompleks 
oluşturmamış serbest PSA enzimatik olarak aktif olan formdur. 
Total PSA’nın yarılanma ömrü yaklaşık olarak 3 gündür ve pros-
tat kanserine yönelik tedavi girişimlerinin başarısı değerlendirilirken 
PSA’nın yarılanma ömrü dikkate alınmalıdır. Serbest/total PSA oranı 
prostat kanseri tanısına giden yolda yardımcı bir unsurdur. PSA’nın 
öncül formu olan proPSA’nın, serbest PSA’ya oranı (proPSA yüz-
desi) prostat kanseri için prediktif ve prognostik değere sahip ol-
duğu düşünülmektedir. PSA dansitesi, yaşa göre PSA ve PSA hızı, 
PSA’nın prostat kanseri için özgüllüğünü arttırabilecek türevleridir.
Anahtar kelimeler: Biyokimyasal özellikler, moleküler formlar, 
prostat kanseri, prostat-spesifik antijen, tarihçe, tümör belirteci

Prostate-specific antigen (PSA) is currently the most widely used 
tumour marker. With the routine use of PSA, early detection of 
prostate cancer became possible. PSA, also known as human kal-
likrein 3 (hK3), has an enzymatic activity (serine protease). It is pro-
duced in ductal epithelial cells of the prostate and its main biologi-
cal function is semen liquefaction. When the cellular architecture of 
the prostate is disrupted, as seen in the case of prostate cancer, 
relatively high amounts of PSA diffuse into the bloodstream. Al-
pha-1 antichymotrypsin is the main protease inhibitor that conju-
gates PSA in the serum. Unbound, free PSA is enzymatically active, 
whereas total PSA has as serum half-life of 3 days. While assessing 
the success of treatment modalities for prostate cancer, half-life is-
sues should be considered. The free/total PSA ratio might provide 
useful clinical information regarding benign vs. malignant prostatic 
disease. It is considered that the per cent proPSA (proPSA/freeP-
SA) gives predictive and prognostic information about prostate 
cancer. Derivatives such as PSA density, age-adjusted PSA and 
PSA velocity might enhance the predictive power of PSA. 
Key words: Biochemical propeerties, molecular forms, prostate 
cancer, prostate specific antigen, history, tumor marker
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bu dönemde, primer olarak rektal muayene ile tanı konmuş 
olan prostat kanserlerinin %50-85’i tanı anında organa sınır-
lı olmadığı saptanmıştır.(1) Böylece, prostat kanserine, has-
talık organa sınırlı iken tanı konmasına olanak sağlayacak 
bir tümör belirteci arayışı 1960’lı yıllarda başlamıştır. 

Benzer zaman diliminde (1960-1970 yıllar arası) immü-
noloji biliminde çok hızlı bir ilerleme kaydedilmiştir. 
Biyokimyasal tekniklerin de; güncellenmesi sayesinde çeşit-
li dokularda ve vücut sıvılarında antijenler saptanmaya baş-
lamıştır. Prostat dokusunun antijenik özelliği ise, çok iyi 
karakterize edilememiş prostatik antijenlere karşı üretilmiş 
antikorların serumda saptanması ile dikkati çekmiştir.(2-5) 
Flocks ve arkadaşları (6), 1960 senesinde, prostat dokusu-
na karşı üretilmiş olan antikorların dokuya ve türe özgül 
olduğunu bildirmiştir. Ayrıca, benign ve malign prostat 
dokularının antijenik yapılarının benzer olduklarını ve kan-
serli dokuya özel bir antijenin ortaya konamadığını vurgula-
mıştır. 1962 senesinde, prostat antikorlarının semen ile 
agglutinasyon gösterdiği yine aynı araştırmacı tarafından 
saptanmıştır.(7) 

Hara ve arkadaşları (8), 1966 senesinde, seminal 
plazma’da gamma-seminoprotein adını verdikleri bir protein 
izole etmişlerdir. Seminal sıvıya özgüllüğü, stabilitesi ve kolay 
yöntemlerle tespit edilebiliyor olması adli vakalarda (cinsel 
taciz, tecavüz) sıklıkla tercih edilmesine neden olmuştur. Bu 
protein’in ilerleyen yıllarda yapılan çalışmalarda PSA ile ben-
zer yapıda olduğu gösterilmiştir. Fakat Hara ve arkadaşlarının 
(9) bu buluşu Japonca yayınlamış olması, İngiliz literatürünün 
konudan geç haberdar olmasına neden olmuştur. 

Richard J. Ablin 1970’li yıllarda normal, benign ve 
malign prostat dokusunun antijenik yapısı ile ilgili çalışmalar 
yürütmüştür. Çalışmaların sonucunda prostat dokusuna 
özgül iki antijen saptamışlarıdır. Bunlardan birisinin prosta-
tik asit fosfataz olduğunu, diğerinin ise daha detaylı bir 
şekilde karakterize edilmesi gerektiğini bildirmişlerdir. 
Prostatik asit fosfataz’dan farklı özellikteki bu antijeni tanım-
larken “prostat spesifik antijen” tanımını kullanmışlardır.(10)

Li ve Behrman, 1970 senesinde, insan seminal plazma-
sına karşı üretilmiş olan tavşan antikorlarının insan spermini 
immobilize ettiğini göstermişlerdir. Aynı grup 1973 senesin-
de, E1 ve E2 adı verilen antijenik yapıdaki proteinlerin, semi-
nal plazmaya özgül olduğunu ve prostat kökenli olmadıkla-
rını belirtmişlerdir.(11, 12) Fakat bulgularını yorumlarken, 
antijenlerin kaynağını araştırırken kullandıkları yöntemin 
kusurlu olabileceğinden bahsetmişlerdir. E1 antijen’in daha 
sonra yapılan çalışmalarda PSA ile benzer yapıda olduğu 
gösterilmiştir.

Biyomedikal ve Adli Tıp uzmanı olan George Sensabaugh, 
1978 senesinde, insan semeninde iki protein izole etmiştir. 
Jel elektroforezi yöntemi ile saptadığı bu proteinlere, mole-
kül ağırlıkları sırasıyla 41 ve 30 kDa olduğu için, p41 ve p30 
adını vermiş ve bunların Li ve Behrman’ın kullandığı antikor-
lar ile, p30 ve E1’in aynı yapıda olduklarını tespit etmiştir. 
Fakat Li ve Behrman’ın aksine p30’un kaynağının prostat 

dokusu olduğunu belirtmiştir. Sensabaugh vücut sıvılarında 
p30’u izole etmeyi başaramamıştır. Fakat daha duyarlı 
ölçüm yöntemleri ile p30’un serum’da ölçülebileceğini 
savunmuştur.(13) 

Ming C. Wang ve Tsann Ming Chu, 1979 senesinde, 
prostat kanseri hücrelerine karşı üretilmiş olan ve p8 adını 
verdikleri antiserum ile sadece prostat dokusunda (normal, 
benign ve malign) bulunan, protein yapısında olan ve pros-
tatik asit fosfataz’dan farklı özelliklere sahip olan bir antijen 
saptamışlardır. Bu antijene öncelikle “prostat antijeni” adını 
vermişlerdir. Prostat antijeni, daha sonra yapılan çalışmalar-
da prostat dokusuna özgüllüğü kanıtlanınca, “prostat spesi-
fik antijen” olarak adlandırılmıştır. Wang ve arkadaşları (14), 
elde ettikleri bulguları tartışırken Ablin’in çalışmasına değin-
mişler ve araştırmalarında yeni bir antijen bulmaktansa 
benzer yapıda olduğunu düşündükleri antijeni saflaştırmayı 
amaçladıklarını belirtmişlerdir. 1990’lı yıllarda, prostat spe-
sifik antijen ile gamma-seminoprotein, p30 ve E1 gibi prote-
inler arasındaki benzerlikler ortaya konmuştur.(15)

Papsidero ve arkadaşları (16), 1980 senesinde, prostat 
dokusundaki PSA’ya karşı üretilmiş olan antikoru kullana-
rak, metastatik prostat kanserli hastaların serumlarında 
PSA’yı izole etmeyi başarmıştır. Böylelikle prostat kanseri-
nin tanısında bir serum testinin kullanılabileceği anlaşılmış-
tır. Prostat dokusundaki PSA’nın molekül ağırlığı 34 kDa 
iken, serumda tespit edilen PSA’nın molekül ağırlığı 96 kDa 
ölçülmüştür. Aradaki bu fark daha sonra yapılan çalışmalar-
da, PSA’nın serumda bağlandığı proteinler ile açıklanmıştır.

Prostat spesifik antijenin prostat kanserinde bir serum 
belirteci olarak kullanılabileceği Stamey ve arkadaşlarının 
(17) çalışması ile gündeme gelmiştir. Yarısından fazlasında 
(n=378) prostat kanseri olan toplam 699 hastadan elde edi-
len 2200 serum örneğinin incelendiği çalışmada, serum 
PSA düzeyinin prostat kanserinin evresi ve tahmin edilen 
tümör hacmi ile doğru orantılı olduğu saptanmıştır. PSA’nın 
PAP’dan daha iyi bir tümör belirteci olduğu ve radikal 
prostatektomi’den sonra serumda PSA değerinin ölçüleme-
yecek kadar düştüğü bu çalışmada elde edilen diğer önem-
li sonuçlardandır. Stamey ve arkadaşları (17) PSA’nın rad-
yoterapi başarısını monitorize etmek ve nüks hastalığı tanı-
mak için de kullanılabileceğini belirtmişlerdir.

Prostat spesifik antijenin PRM ve TRUS ile beraber ürolo-
ji pratiğine entegrasyonu sayesinde prostat kanserine daha 
erken evrelerde tanı koymak mümkün olmuştur. Ayrıca has-
talığın evrelendirilmesini daha doğru bir şekilde yapmak ve 
prostat kanserini tedavi etmek amacıyla uygulanan girişimle-
rin başarısını monitorize etme olanağı sağlanmıştır.

PSA’nın Biyokimyasal Özellikleri ve Fizyolojik 
Fonksiyonları
Prostat-spesifik antijen tek zincirden oluşan, glikoprote-

in yapısında bir moleküldür. Doku kallikrein ailesinin bir 
üyesi olan PSA (hK3 olarak da bilinmektedir), serine proteaz 
aktivitesine sahiptir.(18) Yapısında 237 aminoasit bulunan 
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PSA’nın molekül ağırlığı 34 kDa’dur. PSA’yı kodlayan gen 
19. kromozomun uzun kolunda bulunmakta olup 4 intron ve 
5 exon’dan oluşmaktadır. Altı kilobazlık PSA geninin promo-
ter bölgesinde androjene duyarlı bir alan bulunmaktadır.(19) 
PSA, 261 aminoasitten oluşan bir prepro-protein olarak 
prostat epitel hücreleri tarafından sentezlenir. On yedi ami-
noasit içeren öncü dizinin ayrılması ile 244 aminoasitlik 
inaktif proPSA (pPSA) oluşur.(20) ProPSA’nın human kallik-
rein 2 (hK2) tarafından bölünmesi ile matür, aktif PSA (237 
aminoasit) oluşur.(20, 21) PSA molekülünün bünyesinde 10 
sistein ünitesi ve dolayısıyla 5 disülfid bağı bulunmaktadır. 
PSA enziminin aktif bölgesinde 3 aminoasit (histidine 41, 
aspartat 96 ve serine 189) yer almaktadır.(19) Propeptid 
dizisinde 7 aminoasit bulunan proPSA, PSA’nın tek öncül 
formu olarak kabul görmekteydi. Bu nedenle proPSA, (-7)
proPSA ya da (-7)pPSA olarak da belirtilmektedir. Fakat 
daha sonra yapılan çalışmalarda pPSA’nın propeptid bölge-
sinde 1 [(-1)pPSA], 2 [(-2)pPSA], 4 [(-4)pPSA] ve 5 [(-5)
pPSA] aminoasit içeren kesik formlarının da aynı görevi 
üstlenebileceği fark edilmiştir.(22)

Prostatik duktus epitel hücresinde sentezlenen pPSA 
egzositoz yoluyla seminel lümene salınır. Seminal lümen 
içerisinde proPSA, aktif PSA’ya dönüşür. Aktif PSA, enzi-
matik aktivitesi ile seminal pıhtının ana bileşenleri olan ve 
vezikula seminalis tarafından üretilen semenogelin1, seme-
nogelin2, fibronektin’i parçalar. Likefiye olan semen içerisin-
de spermatazoa daha rahat hareket eder.(18) 

Seminal sıvı içerisinde aktif PSA proteolize uğrayarak 
inaktif PSA’ya (iPSA) dönüşebilir. Normalde aktif ve inaktif 
PSA’nın çok az bir kısmı, epitel hücresi, bazal hücre ve bazal 
membran tabakalarını aşarak dolaşıma karışır.(18) PSA’nın 
serumdaki konsantrasyonu, seminal sıvıdaki konsantrasyo-
nundan 106 kat daha düşüktür.(23) Bazal hücrelerin kayboldu-
ğu, bazal membran bütünlüğünün bozulduğu ve normal 
lüminal yapının tahrip olduğu prostat hastalıkları (prostat 
kanseri, prostatit, benign prostat hiperplazisi) ya da prostat 
manipulasyonu (prostat masajı, prostat biyopsisi) varlığında 
PSA çok daha yüksek oranlarda kana karışır. Prostat kanse-
rinde serum PSA değerinin normalden daha yüksek ölçülme-
si, artmış PSA üretiminin değil, dolaşıma prostat yapısındaki 
tahribattan ötürü daha çok PSA salınmasının sonucudur.(18) 

Prostat dokusuna ve erkek cinsiyete özgü olduğu düşü-
nülen PSA’nın kadınlarda ve ekstraprostatik dokularda da 
var olduğu tespit edilmiştir. Skene (parauretral) bezi, apok-
rin ter bezleri, meme kanseri, tükrük bezi tümörü ve anne 
sütü PSA’nın izole edilebildiği ekstraprostatik dokulara ya 
da sıvılara verilebilecek örneklerdendir.(24) PSA geninin 
promoter bölgesinde bulunan androjene duyarlı alan dikka-
te alındığında, nonprostatik dokularda PSA üretimi, dola-
şımda bulunan steroid yapıdaki hormonlara hedef organla-
rın verdiği yanıt olarak yorumlanabilir.(19)

PSA’nın İzoformları
Dolaşıma karışan PSA serbest ve kompleks (proteaz inhi-

bitörlerine bağlanmış) formlarda bulunur. Total serum PSA 

değerinin %65-95’ini kompleks PSA, %5-35’lik kısmını ise 
serbest PSA oluşturur. PSA’nın serumda bağlı bulunduğu 
temel proteaz inhibitörü α1-antikimotripsindir (AKT).(25) Alfa2-
makroglobulin (A2M) ve α1-proteaz inhibitörü (API) PSA’nın 
AKT’den daha düşük oranda bağlandığı diğer proteaz inhibi-
törleridir.(26, 27) Katalitik olarak aktif olan PSA, proteinler ile 
kompleks oluşturmaz ve serbest formda (sPSA) dolaşımda 
bulunur. Serbest PSA’nın 3 ana bileşeni bulunmaktadır. 
Bunlar inaktif PSA (iPSA), çeşitli öncül proPSA formları, ve 
benign PSA’dır (bPSA). İnaktif PSA yapısı ve bütünlüğü bozul-
mamış PSA molekülüdür. Benign PSA ise, benign prostat 
hiperplazisi olan hastalardan izole edilmiş olan formdur.(28)

Prostat spesifik antijenin moleküler formlarının çeşitli 
klinik özellikleri bulunmaktadır. Serbest PSA oranının göre-
celi olarak daha yüksek olduğu durumlar benign hastalık 
ihtimalini kuvvetlendirmektedir. Serbest/total PSA oranı, 
PSA’nın bir tarama testi olarak prostat kanserine özgüllüğü-
nü arttırmak ve gereksiz biyopsileri engellemek için günü-
müzde kullanılmaktadır. PSA-AKT kompleksinin ise, kan-
serli hastaların serumunda normalden daha yüksek saptan-
dığı bildirilmiştir. Bunun nedeni henüz netlik kazanmamakla 
beraber; kanser durumunda aktif PSA’nın seruma daha 
çabuk geçeceği ve proteaz inhibitörleri ile (AKT, A2M) daha 
hızlı bir şekilde kompleks oluşturabileceği öne sürülmüştür.
(29) PSA, normal ya da hiperplastik prostat dokusunda 
seminal kompartmanın dışına çıkarsa, öncelikle ekstraselü-
ler matriksteki proteolitik aktivite ile karşılaşacaktır. Bu da, 
serumda proteaz inhibitörleri ile kompleks oluşturmasını 
hem geciktirecek hem de miktar olarak azaltacaktır.(29) 
Ekstraselüler proteazlar tarafından yıkıma uğramış inaktif 
PSA ise çoğunlukla A2M ile kompleks oluşturur.(30)

PSA İzoformlarının Klinik Kullanımı
ProPSA (pPSA)
ProPSA’nın, prostat kanseri tanısındaki rolü birçok araş-

tırmaya konu olmuştur. Naya ve arkadaşları (31) prostat 
kanseri olan ve olmayan hastalar arasında pPSA düzeyi veya 
pPSA/serbestPSA oranı (pPSA yüzdesi) açısından anlamlı 
farklılık olmadığını bildirmiştir. Bu bulgunun aksine, farklı 
çalışmalarda, total PSA düzeyinin 2-4 ng/mL arasında olduğu 
hastalarda, yüksek pPSA yüzdesi’nin, pozitif biyopsi için 
öngörülen özgüllük oranını %10’dan %15’e yükselttiği belir-
tilmiştir. Total PSA değerinin 4-10 ng/mL arasında olduğu 
vakalarda ise özgüllük oranlarının %31’e kadar yükseldiği 
saptanmıştır.(32-35) Özetlemek gerekirse; pPSA yüzdesi, 
total PSA değeri 2-10 ng/mL arasında iken, kanser yakalama 
oranını arttırabilmektedir. Prostat kanserine özgüllük oranı 
ise, serbest PSA yüzdesinden daha yüksektir (Tablo 1).

Diğer Öncül İzoformlar
Prostat spesifik antijenin, proPSA haricince, propeptid 

bölgesinde içerdiği aminoasit sayısına göre isimlendirilen 
çeşitli öncül formları bulunmaktadır. Bu moleküllerin prostat 
kanseri için ayırıcı niteliğe sahip olup olmadığını araştıran 
çalışmalar bulunmaktadır. (-2)pPSA düzeyi ve yüzdesinin 
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([-2]pPSA/serbestPSA), prostat kanseri olan hastalarda, 
prostat kanseri olmayanlara göre daha yüksek saptandığı 
tespit edilmiştir. Fakat, (-2)pPSA düzeyi ve yüzdesi, pPSA 
düzeyi veya pPSA yüzdesinin sağladığı prediktif ve prog-
nostik bilgiyi verememektedir. (-4)pPSA, prostat kanseri 
olan ve olmayan hastaları birbirinden ayıramamaktadır. (-5)
pPSA ve (-7)pPSA’nın, prostat kanseri tanısında ya da pros-
tat kanserinin prognozunu öngörmede total PSA ve serbest 
PSA’dan daha iyi olmadıkları bildirilmiştir (37). 

Benign PSA (BPSA)
Benign PSA, PSA’nın “translation” sonrasında, prostat 

dokusu içinde uğradığı proteolitik değişimin sonucunda 
oluşmaktadır. Yapılan çalışmalarda, BPSA’nın prostat 
hacmi (özellikle transition zone) ile ilişkili olduğu saptanmış-
tır. Prostat kanseri olan ve olmayan hastaların ayrımında ise 
çok kısıtlı bilgiler sağlamaktadır. BPSA ile ilgili güncel çalış-
malar Tablo 2’de özetlenmiştir.

PSA’nın Klinik Özellikleri
Total PSA’nın yarılanma ömrünü, Oesterling ve arkadaş-

ları (38) 3,2±0,1 gün, Stamey ve arkadaşları (17) ise 2,2±0,8 
gün olarak hesaplamıştır. Buna göre radikal prostatektomi 
gibi prostat kanserini tedavi etmek üzere uygulanan girişim-
lerden sonra PSA’nın serum seviyesinin azalması birkaç 
hafta sürebilir. Serbest PSA’nın yarılanma ömrünün 2 saat 
olduğu ve boyutunun daha küçük olması nedeniyle böbrek-

ler tarafından elimine edildiği bilinmektedir.(17) PSA-AKT ve 
PSA-A2M kompleksleri, boyutlarının büyük olmasından 
ötürü reseptör bağımlı endositoz yoluyla karaciğer tarafın-
dan vücuttan uzaklaştırılır.(39)

Prestigiacomo ve arkadaşları (40), serum PSA değerin-
de 4-10 µg/L aralığında değişen fizyolojik bir varyasyon 
olabileceğini belirtmişlerdir. Fakat diğer çalışmalarda, serum 
PSA düzeyinin normal insanlarda ya da prostat hastalığı 
bulunanlarda biyolojik olarak anlamlı bir sirkadian ritmi takip 
etmediği gösterilmiştir.(41) PSA ölçümü için günün hangi 
saatinde kan örneği alındığı serum seviyesini etkileyecek 
önemli bir parametre olarak kabul edilmemiştir.(41) 
Ambulatuar ve sedanter ölçümler arasında ise dikkate alın-
ması gereken farklılıklar saptanmıştır. Stamey ve arkadaşla-
rı (17) 24 saatlik hospitalizasyonlarda serum PSA düzeyinin 
ortalama %18’lik bir düşüş gösterdiğini bildirmiştir.

Prostat spesifik antijen üretimi androjenlerin etkisi 
altındadır.(42) Puberte sürecinde, luteinizan hormon ve tes-
tosteron’daki artışa paralel olarak, serumda PSA ölçülebilir 
seviyeye gelmektedir. Serum PSA değeri, yaş, cinsiyet ve 
prostat hacmine göre değişkenlik gösterir.(43) Benign pros-
tat hiperplazisi (BPH) olmayan erkeklerde PSA yılda 0,04 
ng/mL artış gösterir.(44) Buna karşın BPH’ı olan 60-85 yaş 
arası erkeklerdeki değişim hızı 0,07-0,27 ng/mL/yıl olarak 
tespit edilmiştir.(45) Prostat hacmindeki her 1 ml’lik artışın 
PSA değerini %4 arttırdığı bilinmektedir.(46) Siyah ırkta 
bazal PSA değerinin daha yüksek olduğu gösterilmiştir.(47) 

Referans Hasta sayısı PSA aralığı (ng/mL) Sonuç

31, 34 43 4,4-8,5 Prostat kanseri olan ve olmayan hastalar arasında pPSA düzeyi ve  
   pPSA yüzdesi açısından anlamlı farklılık yok

32 1091 2-10 Prostat kanseri olanlarda yüksek pPSA yüzdesi. ProPSA yüzdesi, serbest  
   PSA yüzdesine göre, prostat kanseri için daha duyarlı ve özgül

35 380 4-10 ProPSA yüzdesi, serbest PSA yüzdesine göre, prostat kanseri için daha  
   yüksek özgüllüğe ve pozitif prediktif değere sahip

36 61 <15 ProPSA yüzdesinin prostat kanseri prognozu ile ilişkisi yok. Yüksek pPSA  
   düzeyi ise, total PSA 4-10ng/ml iken kötü prognoz ile ilişkili

33 1091 2-10 ProPSA yüzdesi ile patolojik evre arasında anlamlı ilişki yok

Tablo 1. ProPSA yüzdesi ve prostat kanseri arasındaki ilişkiyi araştıran güncel çalışmalar.

Referans Hasta sayısı PSA aralığı (ng/mL) Sonuç

37 170 1,5-1,7 Benign prostat hiperplazisinde, BPSA/total PSA oranı, prostat  
   kanserindekinden daha yüksek 

38 91 0,9-20,9 BPSA, transition zone büyümesini öngörmede serbest PSA’dan  
   daha üstün

31 43 4,4-8,5 BPSA ile prostat hacmi arasındaki ilişki, serbest PSA yüzdesi ile prostat  
   hacmi arasındaki ilişkiye benzer 

36 61 <15 BPSA, iyi prognostik ve kötü prognostik prostat kanseri hastalarını  
   ayırmada yetersiz

Tablo 2. BPSA ile benign prostat hiperplazisi/prostat kanseri arasındaki ilişkiyi araştıran çalışmalar.
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1980’li yılların sonunda yapılan çalışmalarda, serum 

PSA değerinin referans aralığı 0-4,0 ng/mL olarak belirlen-
mişti. Bu değer sağlıklı erkeklerden alınan örneklerin 
Tandem-R PSA assay (Hybritech, San Diego, CA) yöntemi 
kullanarak ölçülmesiyle hesaplanmıştır.(48) Bu çalışmada 
40 yaş ve altındaki sağlıklı erkeklerin tamamının ve 40 yaş 
üzerindeki sağlıklı erkeklerin %97’sinin serum PSA değeri 
4,0 ng/mL ve altında ölçülmüştür. 

PSA’nın Türevleri
Prostat biyopsisine karar vermek için hangi PSA değeri-

nin sınır olarak kabul edilmesi gerektiği günümüzde halen 
tartışılmakta olan bir konudur. PSA’nın prostat kanseri için 
özgüllüğünü arttıracak yöntemleri (yaşa göre PSA, PSA hızı, 
PSA dansitesi) kullanmak, doğru karar vermeye olanak tanı-
yacaktır. 

Prostat spesifik antijen dansitesi, total PSA değerinin 
prostat hacmine bölünmesiyle elde edilen değerdir. PSA 
değeri 4-10 ng/mL arasında olan ve rektal muayenesinde 
anormallik saptanmayan hastalarda, PSA dansitesinin 
0,15’den yüksek olması, prostat kanseri ihtimalini arttıran 
bir bulgu olarak kabul edilmiştir.(49, 50) Fakat bu bulgu ile 
çelişen sonuçlar da rapor edilmiştir.(51, 52) 

Prostat kanseri olan hastalarda, serum PSA düzeyinin, 
prostat kanseri olmayanlara göre daha hızlı yükseldiği tespit 
edilmiştir. Bu bulguya paralel olarak, serum PSA düzeyinde-
ki artışın bir yılda 0,75 ng/mL’den fazla olması, yüksek 
prostat kanseri riski ile ilişkilendirilmiştir.(53) PSA hızının 
kanser tanısında doğru bir şekilde kullanılabilmesi için, 
serum PSA düzeyindeki değişimin en azından 18 aylık bir 
süre boyunca monitorize edilmiş olmasının önemi vurgulan-
mıştır.(54) 

Yaşa göre PSA değerleri, genç hastalarda PSA’nın 
duyarlılığını, yaşlı hastalarda ise PSA’nın özgüllüğünü arttır-
mak amacı ile gündeme getirilmiştir.(55) Böylelikle, genç 
hastalarda daha düşük PSA değerlerinde kanser tanısı koy-
mak mümkün olmuştur. Yaşlılarda eşik değerin daha yük-
sek olması, genel sağkalıma etkisi olmayacak kanserlerin 
tanısına yönelik girişimleri azaltmayı amaçlamıştır. 

Sonuç
Günümüzde prostat kanserinin daha erken evrelerde 

tanınmasına olanak sağlayan, prostat kanserinin doğru bir 
şekilde evrelendirilmesini, kansere yönelik tedavi girişimleri-
nin başarısını değerlendirmemizi mümkün kılan ve tedavi-
den sonra hastalığın nüks edip etmediği konusunda bilgi 
veren PSA üroloji pratiğinde en sık kullanılan belirteçtir. 
PSA’nın güncel rutin kullanımı 1960’lardan günümüze kadar 
süregelen yoğun bilimsel çalışmaların sonucudur. Human 
kallikrein ailesinin bir üyesi olan PSA, serin proteaz aktivite-
sine sahiptir. Prostatik duktus epitelinden seminal lümene 
salındıktan sonra esas görevi olan semen likefaksiyonunu 
gerçekleştirir. Prostat kanserinde, hücresel yapı bozulduğu 
için dolaşıma yüksek miktarda karışır. PSA’nın öncül formu 

olan proPSA ve PSA türevleri (PSA dansitesi, yaşa göre 
PSA, PSA hızı), PSA’nın prediktif gücünü arttırabilecek yar-
dımcı araçlardır.
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